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Prothese pour le remplacement d'un cartilage articulaire et son precede de production. 


(57) (-'invention concerne des protheses destinees au rempla- 
cement de cartilage articulaire, ainsi qu'un proc6d6 de produc- 
tion de tellea protheses. 

Un segment d'os, pr6!ev6 sur un mamrnifere, est usin6 
suivant une forme souhattee, et est ensuite soumis a une 
demineralisation dffferentielle aftn que Ton obtienne une partie 
demineratisee 3, de texture spongieuse, et une partie non 
demineralisee 2 a implanter de fagon contigue a Cos 9. Le 
segment d'os ainsi prepare^ est ensuite soumis a une operation 
de tannage au glutaraldehyda 

Domains d'application : protheses pour articulations. 
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Diverses prothkses ont et6 utiljsees pour 
le remplaceraent d 9 art iculat ions . Le remplacement est 
souhaitable lorsque des articulations ont et6 deteriorees 
par maladie (englobant diverses formes d'arthrite et 
d'autres maladies provoquant une degeneration du carti- 
lage dans les articulations) ou par blessure, irapliquant 
une rupture du cartilage. 

Certains problemes rencontres apres 1" implan- 
tation de telles protheses sont dus aux ciments utilises 
pour attacher la prothese a I'os receveur. II est connu 
que les ciments se defont et que la prothese finit done 
par §tre defaillante. Le ciraent en decomposition peut 
egalement p6netrer dans 1 1 articulation elle-m§me oil 
il peut provoquer une inflammation. La bio-incompatibilite 
de certains ciments a egalement pour r6sultat le "cloi- 
sonnement". des protheses, e'est-a-dire la formation 
de tissus fibreux entre l'os receveur et la prothese, 
ce qui peut aboutir a un af f aibliesement de la jonction. 

Lors de l f utilisation, certaines protheses, 
en particulier pour le remplacement de la hanche, sont 
beaucoup plus grandes que le tissu d^gen^ratif devant 
etre reraplace* Des parties etendues d'os sains sont 
en general retirees pour faire place a la prothese. 

II subsiste la n6cessite de protheses qui 
conviennent au remplacement de parties du corps compre- 
nant du cartilage d 1 articulation f et qui evitent les 
problemes associes aux protheses de I'art ant6rieur, 
tels que ceux d6crits ci-dessus. 

II est apparu possible d'utiliser la demine- 
ralisation dif f erent ielle d'uh segment osseux pour pro- 
duire une prothese utile au remplacement d'un cartilage 
articulaire. Le segment d'os est avant ageusement usine 
a la dimension et a la forme souhaitees . Une partie 
du segment d'os est demineralisee (ce qui lui confere 
une texture "spongieuse" ) et sert au remplacement du 
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cartilage reel, tandis qu'une partie non demineralisee 
s'incorpore dans l'os receveur, ancrant ainsi la pro- 
these en place* L ' utilisation de ciments pour attacher 
la prothese a l'os receveur est ainsi evitee . L'os est 
tanne afin de produire une matiere biocompatible, non 
antigenique et stabilisee. 

L ' invention *sera decrite plus en detail 
en regard des dessins annexes a titre d'exemples nulle- 
ment liraitatifs et sur lesquels : 

la figure 1 est une coupe transversale d'une 
prothese a deraineralisat ion dif f erentielle qui a ete 
implantee dans une articulation synoviale humalne ; et 

la figure 2 est une coupe d'un obturateur 
d'os demineralise dif f erent iellement , produit par le 
procede de 1" invention et implante dans un femur humain. 

L 1 invention propose un procede de production 
de protheses utiles au remplacement de cartilages art!- 
culaires, de m§me que le© protheses ainsi produites. 
Les protheses selon 1 ' invention presentent plusieurs 
avantages par rapport a celles de l'art anterieur, y 
compris le fait qu'aucun ciment n'est necessalre pour 
les ancrer en place. Les protheses sont deriv6es de 
l'os qui peut §tre usine en une large diver site de dimen- 
sions et de formes* L'os est tanne. ce qui donne une 
matiere biocompatible, non antigenique et sterilisee. 
Ces avantages et d'autres avantages seront dexrits plus 
completement ci-dessou's . 

Les protheses ont une large gamme d' utilisa- 
tions, convenant au remplacement de pratiquement tout carti- 
lage articulaire adjacent a un os. Le remplacement du 
cartilage d'une articulation quelconque (telle que les 
articulations de la hanche, du genou et du coude , pour 
n f en citer que quelques-unes ) et de disques de la colonne 
vertdbrale fait partie des utilisations. En general, 
toute prothese devant §tre attachde a l'os receveur 
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et devant presenter une surface exterieure de texture 
"spongieuse", absorbant les chocs, peut £tre produite 
par le procede de 1* invention. 

Le procede de production des protheses selon 
5 1/ invention est un procede a etapes multiples dont I'or- 
dre peut varier. Ce procede commence par la selection 
d'une source d'os de laquelle- la -prothese peut Stre 
derivee. Etant donne qu'un traitement ulterieur au glutar- 
aldehyde rend I'os non antigenique par reticulation 

10 des proteines, l'os peut provenir d'une large diversite 
de sources xdnogenes ou allogdniques , y compris, mais 
sans limitation, des sources aisement disponibles telles 
que de l'os d'origine bovine, ovine, chevaline ou porcine. 
La source d'os est avantageusement assez importante 

15 pour qu'une prothese des dimensions souhait6es puisse 
y gtre usinee d'une seule piece. 

L'os de base est obtenu frais, et la section 
souhaitee est grossierement retiree par tout moyen con- 
venable, tel qu'un decoupage a la scie. L'os est avanta- 

20 geusement malntenu humide et froid (a ou au-dessous 
des temperatures physiologiques af in que la matiere 
osseuse ne soit pas denaturee) par un ringage frequent 
dans un fluide tel que de l'eau saline ou distillee. 
La piece d'os est avantageusement extraite de la partie 

25 condylienne d'un os long. Le tissu conjonctif associe 
(tendons, ligaments et aponevroses) est retire. Un mor- 
ceau d'os plus petit, qui se rapproche plus etroitement 
des dimensions finales de la prothese souhaitee, peut 
§tre obtenu par carottage de la piece d'os a l'aide, 

30 par exeraple i d'un trypan. La piece d'os peut 

de nouveau etre rincee et refro.ld.le- avec un fluide pen-^ 
dant et apres le sciage pour eliminer les debris. 

Tous moyens classiques d'usinage de matieres 
dures, y compris 1 ' utilisation de perceuses, de tours, 

35 de scies et d'autres outils peuvent etre utilises 
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pour obtehir, a partir de la piece d 1 os , la forme finale 
souhaitee pour la. prothese. La dimension et la forme 
de la prothese correspondent avant ageusement aux dimen- 
sions du cartilage endommage a remplacer, et elles com- 
prennent en outre une partie devant etre placee a proxi- 
mite immediate de l'os receveur pour l'ancrage de la 
prothese- Cette "partie d'ancrage" peut avoir une forme 
qui s'ajuste dans un evidement complementaire usine 
dans l'os receveur au cours d'une intervention chirur- 
gicale. Le processus d'ancrage est decrit ci-dessous. 
Par consequent, des protheses correspondant aux dimen- 
sions exactes predeterminees d'une, zone endommagee ou 
degenerative a remplacer peuvent §tre produites , de 
maniere que seule une quantite minimale - de cartilage 
ou d'os sain adjacent soit retiree avant la mise en 
place de la prothese. De plus, il n'est pas necessaire 
au chirurgien de mouler ou faconner autrement la prothese 
selon l'invention en cours d * intervention chirurgicale . 
Cependant, au gr£ du chirurgien, la prothese peut §tre 
ajustee a des dimensions plus exactes. Par contre, cer- 
taines protheses connues, actuellement utilisees (cer- 
taines protheses de la hanche, par exemple) exigent 
une resection de parties importantes d'os receveur sain 
avant d*§tre fixees. 

Apres les etapes d'usinage ci-dessus, la 
surface de la piece d'os est nettoyee afin que les huiles 
et les debris d'usinage soient elimihes. Tout solvant 
convenable peut §tre utilise et un procede avantageux 
de nettoyage de la surface consiste a immerger la piece 
d'os dans de l'ethanol a 100 %, puis a proceder a des 
rincages en solution saline. L'ethanol degraisse egale- 
ment la surface de la matiere. 

Certaines parties de la piece d'os faconnee 
sont demineralisees lors d'une etape de deminer alisation 
dif f erentielle. La partie a. demineraliser est la partie 
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de la prothese qui doit servir au remplacement du carti- 
lage de texture "spoagieuse" ou cotnme coussin d f absorp- 
tion de choc. La partie restante de la piece d'os est 
placee a proximity immediate ou ajustee dans un os rece- 
veur reseque. L'os receveur croit vers l'interieur de 
cette partie non demineralisee de la prothese, l'ancrant 
ainsi en place sans utilisation de ciments. Des fils 
raetalliques , des vis, des dispositifs externes de fixa- 
tion ou d'autres raoyens convenables de solidarisation 
peuvent §tre utilises pour positionner la prothese jus- 
qu'a ce que l'os receveur ait envahi la partie non demi- 
neralisee a un degre suffisant pour l'ancrer. Les fils 
et/ou vis peuvent ensuite itre retires ou bien laisses 
en place. 

La demineralisation dif f 6rentielle peut 
etre effectuee par tout procede efficace. Par exemple, 
la partie de la piece d*os devant remplacer le cartilage 
peut £tre immergee dans toute solution demineralisante 
efficace. La solution demineralisante peut coraprendre 
un acide organique ou mineral, y compris HC1, a titre 
non limitatif, et/ou un agent cheiateur de Ca convena- 
ble tel que l 1 acide ethylenediaminetetra-acetique . La 
solution demineralisante comprend avantageusement du 
HC1 0,1N a 1,0N t et plus avantageusement du HC1 

0,3N. La solution demineralisante comprend aussi de 

facon avantageuse jusqu'a 1 % d'acide ethylenediamine- 
tetra-acetique (EDTA), et plus avantageusement 0,1 % 
d'EDTA. La partie restante de la piece d'os est immergee 
dans une solution non demineralisante telle qu'une solu- 
tion saline physiologique . Le recipient dans lequel 
la piece d'os est placee durant cette demineralisation 
dif f erentielle peut avoir une conception variable suivant 
la dimension et la forme de la prothese. En general, 
le recipient possede deux compartiment s , l'un pour la 
solution demineralisante et un autre pour la solution 
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non d6min6ralisante . Toute barri^re non diffusante (acier, 
verre, raatiere plastique, etc.) peut separer les compar- 
timents. La piece d'os est fixde dans une ouverture 
dans la barrifere af in que la partie *appropri£e de la 
5 pl&ce d'os soit immerg£e dans chaque solution. Une cer- 
taine pression hydrostatlque (par exemple une preseion 
positive exerc6e par la solution non d£rain6r alisant e 
pour la faire diffuser vers ■ 1 1 int6rieur de la prothese) 
emp€che la solution d£min6ralisante de diffuser a travers 

10 la prothese, ce qui limite 1 * emplacement de la d6min6ra- 
llsation. - 

L'etendue de la d£mln£ralisation peut §tre 
surveiliee par tout moyen convenable, y compris une 
analyse aux rayons X ou une simple verification au tou- 

-|5 cher a intervalles reguliers, et la d6min6ralisat ion 
est arr§t6e lorsque la partie souhaitee de la piece 
d'os est suf f is amine nt d&min£ralls&e (c'est-a-dire lors- 
qu'elle possede la consistance souhaitee). II en r6sulte 
une piece d'os comportant a la -fois une partie sensible- 

20 ment d6min6ralis6e et une partie non d6mln6ralls6e . 
De plus, une zone de dgmineralisation intermediaire 
peut §tre pr6sente a 1 1 interface . 

La prothese possede - avantageusement un "axe 
de compression" qui est paralieie au plan sagittal de 

25 1' os dont elle est d6riv6e. L' expression "axe de compres- 
sion" utllls&e ici designe la direction dans laquelle 
une force est exercSe sur la partie demin^rallsee de 
la prothese une fois implantee. La partie demin6ralis6e 
d'une prothese uslnee a partir de I'os dans 1 1 orientation 

30 souhaitee possede une texture spongleuse qui "revient 
eiastiquement" lorsqu*elle est comprimde et elle possede 
done des propriet^s d* absorption des chocs. Des protheses 
usinees dans d'autres orientations par rapport a l'os 
de depart comportent des parties demin£ralis£es qui 

35 sont spongleuses, mais qui s'ecrasent (au lieu de revenir 
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elastiquement ) lor squ ' elles . sont cojupr inees . 

La piece dos est avantageusement traitee 
de facon a accroitre la porosite de la matrice et a 
favoriser ainsl encore plus la croissance^ de I'os rece- 
veur dans la "partie d'ancrage" adjacente de la prothese . 
On peut obtenir cette porosite en soumettant la . piece 
d'os a une extraction par un solvant organique, tel 
que du chlorof orme, de l'ethanol a 100 %, un melange 
chlorof orme :methanol (1:1), de l'acetone ou des solvants 
similaires, extraction suivie d'un rincage dans une 
solution saline physiologique pour eliminer le solvant 
organique. Cette etape d ' augmentation de la porosite 
comprend avantageusement un traitement de la piece d'os 
avec une protease telle que la "Pronase*, une collage- 
nase ou une hyaluroindase (toutes disponibles dans le 
commerce). Les pieces d'os sont avantageusement traitees 
a la "Pronase^', puis avec le melange chlorof orme : methanol 
(1:1). Cette etape augmente la porosite en supprimant 
les proteines non liees dans la matrice. Toutes ces 
proteines sont avantageusement eliminees . Si la totalite 
des proteines non liees dans la matrice est eliminee, 
la porosite de la matrice peut Stre augmentee d'une 
valeur pouvant atteindre 10 %. Ce traitement d'accroisse- 
ment de la porosite peut §tre effectue avant ou apres 
l'etape de demineralisation dif f erentielle . L'integrite, 
la porosite et le contour souhaites de la matrice peuvent 
§tre verifies par examen visuel, et le degre de porosite 
peut etre determine a la lumiere ou au microscope elec- 
tronique. 

La piece d'os est tannee afin de donner 
une prothese non antigenique et biocompatible. Cette 
etape de tannage peut §tre effectueea tout moment d'ela- 
boration d'une prothese selon l'invention. L'etape de 
tannage est le plus avantageusement realisee apres l'etape 
de demineralisation dif f erentielle . De nombreuses proce- 
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dures de tannage sont connues et le tannage au glutar- 
aldehyde est prefere pour la preparation de la prothese 
de 1' invention. Cette piece d'os est traitee avec un 
reactif de tannage, dans des conditions de, tannage, 
jusqu'a ce qu'elle soit rendue stable, biocompatible 
et non antigenique. Le tannage est avantageusement rea- 
lise par immersion pendant environ un mois ou plus dans 
une solution comprenant environ 0,2 % a 0,8 %, avanta- 
geusement environ 0,6 % (poids /volume) de glutaraldehyde 
dans un tampon convenable tel que du type HEPES, ayant 
un pH d 'environ 6,8 a 7,5. Le processus peut Stre con- 
tr616 par toute methode convenable, y compris une analyse 
colorimetrique utilisant, par exemple, une reaction 
a la ninhydrine (une analyse colorimetrique portant 
sur les groupes amino, dans laquelle l'intensite de 
la couieur decroit lorsque la reticulation cro£t). Le 
traitement au glutaraldehyde confere de nombreuses pro- 
prietes souhaitables a la prothese. Par exemple, la 
reticulation des proteines par le glutaraldehyde rend 
la prothese non antigenique, de sorte qu'elle peut §tre 
implantee dans un h6te autre que celui duquel l'os de 
depart a ete pris pour sa production. 

L'os traite au glutaraldehyde est apparu 
avoir une excellente biocompatibilite. Lorsque l'os 
traite au glutaraldehyde et non demineralise est implante 
dans un os receveur chez les mammiferes, 11 ne se produit 
generalement pas d'enrobage fibreux, d ' interposition 
de tissu fibreux entre l'os receveur et l'os implante 
ou d'autres traces de rejet par le receveur. De plus, 
l'os receveur crolt dans l'os implante adjacent. Cette 
croissance de l'os receveur est appelee osteoinvasion 
ou osteoconduction . 

L'os demineralise et tanne au glutaraldehyde, 
qui a ete implante dans l'os receveur chez les mammiferes, 
reste tendre et presente une bonne biocompatibilite. 
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Par contre, il est connu qu'une interposition de tissu 
fibreux et un enrobage apparaissent lorsque des implants 
realises en matieres moins biocompatibles sont introduits 
dans le corps des mammif eres . 

Un problerae associe a 1 1 utilisation de la 
prothese est la degener escence de la prothese, qui neces- 
site souvent son remplacement . La matiere en degeneres- 
cence peut egalement migrer et poser des problemes tela 
qu'une inflammation chez le receveur. La stabilite A 
long terme conferee aux protheses selon 1' invention 
par le tannage au glutaraldehyde resout ces problemes. 

II est connu qu'il se produit une resorption 
de la matiere implantee, derlvee de l'os. La matiere 
resorbee peut ou non §tre remplacee par le receveur. 
Dans certains cas, il peut e*tre souhaitable d'implanter 
une prothese qui est resorbee au fur et £ mesure qu'elle 
est remplacee par le tissu du receveur. Dans ce cas, 
l'etape de tannage au glutaraldehyde peut §tre remplacee 
par un tannage avec des agents differents (par exemple 
formaldehyde ou alcools) qui rendent la matiere resor- 
bable. Cependant, dans la plupart des cas, il est sou- 
haitable que la prothese ou gabarit implante conserve 
sa forme et ne soit pas resorbe. La reticulation qui 
se produit pendant le traitement au glutaraldehyde est 
a l'origine d'une raatrice de collagene stabilise dans 
les protheses produites par le procede de 1* invention, 
et les protheses ne sont pas resorbees. Cette raatrice 
stable (ou "osaature") est gen6ralement d'une struc- 
ture similaire & celle de la matrice naturelle de l'os 
receveur . 

Apres le tannage au glutaraldehyde, la piece 
d'os peut encore §tre sterilisee par tout moyen conve- 
nable, y compris une irradiation ou une immersion dans 
de I'ethanol ou dans une solution bactericide. On utilise 
avantageusement uh melange tamponne de sterilisation 
surf actant/f ormaldehyde /ethanol , comme decrit dans la 
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demande de brevet des Etats-Unis d'Amerique N° 669 735, 
deposee le ^8 Novembre 1984. 

les protheses sont ensuite stockees dans 
une solution convenable, telle que 0,05 % (poids /volume ) 
5 de glutaraldehyde dans un tampon de HEPES, dans des 
recipients steriles * jusqu 1 a ce qu'il soit necessaire 
de les utiliser. Avant 1 ' implantation, les protheses 
sont rincees a l'aide d'un fluide tel qu'une solution 
saline jusqu 1 a ce que les niveaux residuels de glutaral- 
10 dehyde (mesurables par chromatographic en phase llquide 
a haute performance) alent decline jusqu'a une valeur 
non toxique. 

L' implantation chirurgicale d'une prothese 
selon 1* invention consiste a retirer la partle endommagee 

-15 du tissu receveur et k resequer ce dernier pour mettre 
a- decouvert la surface contre laquelle la prothese sera 
placee. L'os receveur peut fitre reseque afln qu'il reste 
une surface correspondant i celle de la partle non demine- 
ralisee de la prothese. La partie "spongieuse" demine- 

20 ralisee de la prothese se trouve du c6te oppose et n'est 
pas attachee a l'os receveur. L'os receveur peut facul- 
tativement €tre reseque de raaniere que le tissu endommage 
soit retire et qu'un evidement (par exemple de la forme 
d'un c6ne, d'un coin ou d'un cylindre) soit decoupe 

25 dans l'os sous-jacent . Une prothese usinee de fagon 
que la partie non demineralisee possede une forme comple- 
mentalre de celle de 1' evidement est ensuite emboltee 
dans l'os receveur. II est evident a 1'homme de I'art 
que des formes de protheses tres diverses peuvent §tre 

30 etablies de f agon a e*tre complementaires de celles de 
l'os regeque. Des fils metalliques, des vis, des disposi- 
tifs de fixation externes 6u d'autres moyens de solidari- 
satlon peuvent §tre utilises pour la fixation initiale 
de la prothese a l'os receveur. Ce dernier envahit ensuite 

35 la partie non demineralisee de la prothese (la partie 


2582517 


qui est en contact avec l'os receveur). La croissance 
de 1*08 receveur a 1'interieur de l'os implante adjacent, 
qui n'a pas ete demineralise mais qui a ete tanne au 
glutaraldehyde et autrement traite comme decrit ci- 
5 dessus, a ete demontree au cours d'etudes portant sur 
les animaux, comme decrit precedemment. La partie tannSe 
et demineralisee de la prothese n'est pas en contact 
direct avec l'os receveur et n'est pas envahie par ce 
dernier, iaais elle conserve plut6t sa texture tendre 

10 et "spongieuse". lors d' etudes portant sur l'animal, 
on a implante un os tanne au glutaraldehyde et deminera- 
lise dans un os receveur et cet os implante a conserve 
sa texture tendre. 

Les figures 1 et 2 illustrent des applica- 

15 tions particulieres des protheses selon 1' invention. 
La figure 1 est une coupe d'une articulation synovlale 
humaine dans laquelle une prothese a ete. implantee. 
La prothese 1 a ete usinee dans une partie condylienne 
d'un os de bovin presentant une surface plate 7 et une 

20 surface exterieure convexe 11 correspondant a la forme 
de l'os receveur a remplacer. La prothese comp rend une 
partie non demineralisee 2 et une partie demineralisee 
3 qui reraplace le cartilage articulaire endommage ou 
malade de l'os receveur et qui constitue un coussin 

25 spongieux complement a ire du cartilage articulaire 5 
de la surface osseuse opposee. Le chirurgien implante 
la prothese en retirant l f extremite de l'os receveur 
9 afin de - laisser une surface plate correspondant a 
la surface 7 de la prothese. Celle-ci est initialement 

30 reliee a l'os receveur 9a 1 ' aide de vis chirurgicales 
10. Apres la croissance de l'os receveur a l*interieur 
de la partie non demineralisee de la prothese et son 
ancrage dans cette partie, les vis 10 peuvent §tre reti- 
rees si cela est souhaite.> 
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La figure 2 est une coupe d'une forme de 
realisation differente de la prothese selon l'invention, 
ainsi que de 1 1 extremit e anterieure d'un femur huraain 
dans lequel une prothese 1 a ete iinplantee. La prothese 
a ete usinee dans une partie condylienne d'un os de 
bovin afin d- avoir la forme d'un cone presentant une 
surface exterieure • convexe correspondant h la forme 
du cartilage articulaire de l'os receveur a remplacer. 
La prothese comprend une partie non demineralisee 2 
et une partie demineralisee 3, cette derniere partie 
remplacant le cartilage articulaire endommage ou malade 
de l'os receveur. Le chirurgien implante la prothese 
apres avoir effectue une decoupe en forme de cone comple- 
mentaire dans l'os receveur. Une broche ou vis chirur- 
gicale (non representee) peut 6tre utilisee pour fixer 
la prothese jusqu'i ce qu'une croissance importante 
de l'os receveur dans la prothese ait eu lieu. 

II est possible d'apporter des modifications 
au traitement de la matiere osseuse tannde dans le cadre 
de 1* invention. Par exemple, l'os de depart peut §tre 
pulverise, remis en suspension dans un support moulable 
(comprenant, a titre non limit atif, des gelatines ou 
des polysaccharides) et coule ou raoule k la forme sou- 
haitee, par des techniques connues, au lieu d'§tre usine 
a partir d'une seule piece d'os. L'os pulverise remis 
en suspension peut se solidifier jusqu'a la consistance 
souhaitee pendant (ou apres) le moulage ou la coulee. 
La prothese finie est done moulee ou coulee en couches 
de deux types de matieres : un os pulverise et deminera- 
lise, qui constitue la partie "spongieuse " f et un os 
pulverise, non demiheralise , qui constitue la "partie 
d'ancrage". 

Un grand nombre des proprietes souhaitables 
des protheses selon 1' invention a ete decrit ci-dessus. 
De plus, 11 convient de noter que les protheses sont 
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derivees d'une. matiere qui non seulement est biocaipatible , 
mals qui est assez dure pour §tre faconnee par des techni- 
ques classiques d'usinage, afin de presenter toutes 
specifications souhaitees.. L'os usine peut. conserver 
des formes corapliquees pendant la totality de la partie 
restante du traitement. La partie deraineralisSe conserve 
la forme souha'itee, quand bieri m§me sa texture a et6 
rendiie flexible et "spongieuse". 

Le procede de production d'une prothese 
selon l 1 invention est illustre par 1* exemple suivant . 
II est evident a l'homme de l'art que l'ordre des etapes, 
la forme de la prothese et d'autres aspects du procede 
de 1" invention et de la prothese ainsi produite sont 
sujets a des modifications sans sortir du cadre de 1' in- 
vention. L'exeraple n'est done donne qu'a titre illustra- 
tif et non limitatif de l f invention. 

Exemple 

Production d'une prothese a demineralisation 
dif f £rentielle , usinee, d6riv6e de l'os, a utiliser 
dans la reparation d'un cartilage articulaire 

Cet exemple decrit la preparation d'un "obtu- 
rateur d'os" a demineralisation dif f erentielle , tel 
que celui montre sur la figure 2. L'obturateur en forme 
de c6ne peut §tre embolte dans un evideraent complemen- 
taire usine dans l'os receveur (par exemple l'extremite 
ant^rieure du femur). La partie deraineralisee de I'bbtura- 
teur reraplace une partie du cartilage articulaire de 
l'os receveur dans la zone qui s'embolte dans la "cavity" 
de l f ilion pour former 1 1 art iculation de la hanche. 

Des plaques d'os sont decoupees dans les 
pattes posterieures d'un bovin frais, fourni par un 
abattoir et dont la peau et les sabots ont ete retires. 
La plaque d'os est coupee anterieurement a 1' articula- 
tion cheville-tibia f dans la zone de la plaque d'6piphyse 
s'etendant anterieurement sur environ 3,8 a 5 cm. En 
general, une certaine zone de moelle tendre est incluse, 
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Le tissu conjonctif associe (tendons, ligaments et apo- 
nevroses) est retire avant le passage en atelier ou 
les plaques d'os sont refroidies a 0°C jusqu'a ce qu'el- 
les soient traitees. 
5 On choisit une plaque d'os qui donnera une 

piece d'os d'au moins 19 mm, depourvue de la plaque 
epiphysaire. Elle est mise en place dans un etau de 
perceuse, l'extr6mite anterieure ou posterieure etant 
tournee vers I'outil de carottage .L 1 os est Garotte* a l'aide 

10 d'un trypan & mise en carbure, d'une longueur 

de 22,2 mm. De l'eau distillee ou une solution saline 
est utilisee pour refroidir et rincer l'os pendant son 
carottage. La meche est mise en rotation a 400 tr /min 
et est avancee de maniere a ne pas brQler ou se bloquer 

15 dans l'os pendant le carottage. II faut prendre soin, 
lorsque l'on approche de la zone de la plaque epiphysaire, 
de ne pas casser le coeur de l'os dans cette zone. La 
meche est avancee lentement dans cette zone, avec de 
copieuses quantities d'eau de solution . saline pour main- 

20 tenir l'os froid et bien rince . Une fois la totalite 
de la plaque carottee, le trypan est retired et la carotte 
d'os ainsi . f ormee est retiree en etant chassee au moyen 
d'un chasse-goupille . La plaque d'os restante est rejetee. 

Les obturateurs osseux choisis sont rinces 

25 dans une solution saline a 0,9 % avant l'usinage. L'extre- 
mite ne devant pas §tre utilisee est serree dans le 
mandrin d'un tour. A l'aide d'un tour qui a ete degralsse 
au freori pour aerosol, on donne a la carotte une forme 
conique a la dimension souhaitee. L'obturateur d'os 

30 est ensuite retire du tour et mis en place dans un man- 
drin pour l'usinage du contour articulaire souhaite . 
L'obturateur d'os usine et conique est ensuite remis 
en place dans le tour et l'extremite usinee est coupee. 

On utilise ensuite de l'ethanol pour nettoyer 

35 la surface des obturateurs d'os. Deux litres d'ethanol 
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k 100 % sont utilises pour environ 150 carottes osseuses. 
Les obturateurs sont plonges dans l'alcool pendant une 
demi-heuTe et , apr£s la premiere demi-heure, l'alcool 
est remplace par de l'ethanol frais k 100 % pendant 
une demi-heure suppl£mentaire . L'alcool est raaintenu 
a la temperature ambiante (environ 25 ° C ) . L ' alcool du 
deuxidme rincage est . vid6 et les obturateurs oss^eux . 
sont rinces dans une solution saline normale k 0,9 %. 
On proc&de initialement k un ringage rapide pour nettoyer 
l'exterieur des obturateurs et du recipient. Celui- 
ci est suivi de deux rincages de 30 minutes dans une 
solution saline k 0,9 %. Les carottes sont stockees 
dans une solution saline tamponnee, ou congel£es jusqu'& 
ce qu'elles soient demineralis6es de facon dif f 6rentielle . 

L'extremit6 articulaire profil£e de chaque 
obturateur osseux est plong£e dans une solution d6mine- 
ralisante (HC1 0,3N avec 0,1 % d'acide 6thyl6nediaraine- 
tetra-ac6tique) pendant l'intervalle de temps suffisant 
pour d£mineraliser cette partie de l'obturateur osseux. 
La progression du processus de d6min6ralisat ion peut 
etre v£rifiee au toucher sur 1 ' extr&mitg articulaire 
profil6e, de temps k autre , jusqu'a ce que la consistance 
spongieuse souhait£e soit atteinte. L'etendue de la 
demineralisation peut §tre vdrif i£e par analyse aux 
rayons X. Le gradient de decalcification . est maintenu 
par la profondeur d ' immersion et par une pression hydro- 
statique (positive) appliquee sur l'extremite oppos6e, 
qui est immerg^e dans une solution non decalcif iante 
(solution saline normale tamponnee) . Lorsque la partie 
souhaitee de l'obturateur osseux a ete demin6ralisee , 
elle est rinc£e. k la solution saline normale tamponnde. 

Pour accroitre la porosite de la matrice 
en eiiminant les proteines non collag^nes, on plonge 
ensuite les obturateurs dans une solution de "Pronase^ 1 
tamponnee, k 37°C, pendant 24 heures, puis on les rince 
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dans la solution saline normale tamponnee. On plonge 
ensuite les obturateurs dans un melange chloroforme: 
methanol (1:1) pendant une heure, sous agitation cons- 
tante, a 25°C, dans un rapport' volumique minimal de 
5 20 ml/obturateur . Un ringage a la solution saline normale 
tamponnee elimine ensuite le solvant. L'integrite de 
la matrice, la porosite et les dimensions souhaitees 
pour les obturateurs sont ensuite examinees visuellement . 
Des obturateurs osseux acceptables sont ensuite tannes 

10 P ar immersion dans 0,625 % (poids /volume ) de glutaralde- 
hyde dans un tampon de HEPES, pH 6,8 a 7,4, pendant 
au molns un, mois. 

Les obturateurs sont ensuite sterilises 
dans une solution a 4 % de formaldehyde/22,5 % d'ethanol/ 

-15 1,2 % de "Tween" tamponnee au HEPES, pH 7,4, pendant 
au moins 8 heures et un maximum de 24 heures a 37°C. 
Les obturateurs sterilises sont rinces (quatre ringages 
de 10 minutes et un ringage de 6 heures) et stockes 
jusqu'au moment necessalre, dans 0,05 % (poids /volume ) 

20 de glutaraldehyde tamponne au HEPES. La prothese est 
rincee a la solution saline normale pour abalsser le 
glutaraldehyde a des niveaux non toxiques avant l 1 implan- 
tation. 

II va de soi que de nombreuses modifications 
25 peuvent etre apportdes au procede et a la prothese decrits 
et representes sans sortir du cadre de 1" invention. 


17 


2582517 


REVENDICATIOKS 

1. Procede de production d'une pfoth^se 
pour le r emplacement d ' un cartilage articulaire, carac- 
t6ris6 en ce qu'il consiste a. uslner un segment d'os 

5 pour lui donner une forme souhaitee, & demin^raliser 
de facon dif f 6rentielle le segment d'os pour produire 
une partie deminer,alisee et une partle non demineralis6e 
dans ledit segment d'os, et k tanner ce segment d'os. 

2. Procede selon la revendlcatlon 1 t carac- 
10 teris£ en ce qu'il consiste en outre a soumettre le 

segment d'os k une extraction par un solvant organique 
pour accroitre la poroslt£ de la matrice. 

3. Proc6d6 selon l'une des revendications 

1 et 2, caract6ris6 en ce qu'il consiste £ traiter en 
15 outre le segment d'os avec une protease pour accroitre 
la porosite de la matrice. 

4. Proc6d6 selon l'une des revendications 
1 et 2, caracteris£ en ce qu'il comprend en outre une 

-6tape finale consistant £ steriliser la prothese. 
20 5. Proc6d6 selon la revendication 1, carac- 

terise en ce que le segment d'os est tanne au glutaral- 
dehyde.dans des conditions de tannage. 

6. Proc£d£ selon la revendication 1, carac- 
terise en ce que la d£min&ralisation dif f erentielle 

25 du segment d'os consiste i immerger une partle du segment 
d'os dans une solution demin6ralisante , et £ Immerger 
la partie restante dans une solution non demineralisante 
» telle qu'une pression positive exercee par diffusion 
de la solution non demineralisante vers l'int^rieur 

30 du segment d'os empiche la solution demineralisante 
de dif f user £ travers le segment d'os. 

7. Proc6d£ selon la revendication 1, caractdrise en 

ce qu'une partie du segment d'os est demineralisee par 
contact dudit segment d'os avec une solution demin6rali- 
35 sante comprenant un acide. 
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8. Proc6d6 selon la revendication 7, carac- 
t£rls£ en ce que ladite solution demlneralisante com- 
prend en outre de I'acide 6thylenediamlnet6tra-ac&tlque . 

9. Proc£d£ selon la revendication 1, carac- 
5 t6ris6 en ce qu 1 11 consiste en outre a immerger le 

segment d'os dans de l'6thanol pour .en d£graisser la 
surface et eliminer les huiles et d&bris d'usinage. 

10. Proc6d£ selon la revendication 1, carac- 
t6ris& en ce que le segment d'os est derive de la r&glon 

10 condylienne d'un os allog6nlque ou h6t6rog6ne comprenant 
un os long de bovin, de pore, d'ovin ou de cheval. 

11. Prothese pour le remplacement d'un carti- 
lage articulaire, caracterisee en ce qu'elle comporte 
un segment d'os tann& uslne a une forme correspondant 

15 a un segment d'os receveur (9) a remplacer, ce segment 
d'os tann£ comprenant une partie non demln6rallsee (2) 
a Implant er a proximity immediate de, et a Incorporer 
dans, l'os receveur, et une partie demlnerallsee (3) 
cle texture spongieuse destin£e a remplacer un cartilage. 

20 12. Prothese selon la revendication 11, 

caract^risde en ce qu'elle est tann£e au glutaraldehyde 
dans des conditions de tannage. 

13. Prothese selon la revendication 11, 
caracterisee en ce qu'elle est st6rilis£e. 

25 14. Prothese selon la revendication 11, 

caracterisee en ce qu'elle poss&de un axe de compression 
qui est parallele au plan sagittal de l'os duquel elle 
est d£riv6e . 
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FIG. I 
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FIG. 2 


